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Tulehdussairauksien biologisen lääkehoidon 
erityispiirteet lapsilla
Lasten tulehduksellisten sairauksien, kuten lastenreuman, siihen liittyvän kroonisen värikalvotulehduk-
sen ja tulehduksellisten suolistotautien hoitoon on viime vuosina saatu useita biologisia lääkkeitä, jois-
ta eniten käytetään tuumorinekroositekijä alfan (TNF-α) estäjiä. Erityisindikaatioihin lapsille on käytössä 
myös muihin sytokiineihin vaikuttavia lääkkeitä, esimerkiksi interleukiini 1:n (IL-1) ja IL-6:n estäjät. Käyt-
töaiheet lasten tulehdussairauksissa ovat suppeammat kuin aikuisilla, mutta tehokkaiksi ja turvallisik-
si aikuispotilailla osoittautuneita biologisia lääkkeitä käytetään lapsilla erityistilanteissa myyntiluvasta 
poiketen. Hoidon räätälöinti on nykyisin mahdollista lääkeaineen pitoisuusmittausten ja vasta-ainemää-
ritysten avulla. Biologisten lääkkeiden avulla remission saavuttaminen on mahdollista aiempaa nopeam-
min ja myös entistä useammalle lapsipotilaalle. Lapsilla biologiseen lääkehoitoon liittyvät vakavat turval-
lisuusriskit ovat erittäin harvinaisia.
Kristiina Aalto, Sanna Leinonen, Kaija-Leena Kolho ja Pekka Lahdenne
T NF-alfan estäjät tulivat 1990-luvun lo-pussa lastenreuman ja 2000-luvun alku-puolella lasten tulehduksellisten suolis-
totautien hoitoarsenaaliin (1, 2). Myöhemmin 
on saatu käyttöön muidenkin sytokiinien, esi-
merkiksi IL-1:n ja IL-6:n, vaikutusta sääteleviä 
lääkemolekyylejä. Kansalliset ja kansainväliset 
hoitosuositukset tukevat biologisten lääkkei-
den käyttöä lasten vakavien tulehdussairauk-
sien hoidossa aiempaa varhaisemmassa vai-
heessa – mutta eivät vielä ensihoitona (3, 4, 5). 
Biologisten lääkkeiden viralliset käyttöaiheet 
lasten tulehdussairauksissa ovat suppeammat 
kuin aikuisilla. Tämä johtuu ennen kaikkea 
siitä, että uusien lääkkeiden laajamittainen tes-
taus ja käyttöönotto toteutuvat yleensä ensin 
aikuisväestössä. Tehokkaiksi ja turvallisiksi ai-
kuispotilailla osoittautuneita biologisia lääkkei-
tä on lapsilla kuitenkin Suomessa voitu käyttää 
erityistilanteissa myyntiluvasta poiketen (off-
label).
Lasten tulehdussairauksissa hoito aloite-
taan yleensä aina glukokortikoideilla ja immu-
nosuppressiivisesti vaikuttavilla tavanomaisilla 
lääkkeillä. Jos näiden teho ei riitä, siirrytään 
biologisiin lääkkeisiin, useimmiten yhdistetty-
nä tavanomaisiin immunosuppressiivisiin lääk-
keisiin. Noin 25–30 % kaikista lastenreumaa 
sairastavista potilaista hoidetaan nykyään bio-
logisilla lääkkeillä (4). Lastenreumaan liittyvää 
uveiittia sairastavista potilaista noin 60 % saa 
biologisia lääkkeitä (Sanna Leinonen, henkilö-
kohtainen tiedonanto). Myös lasten vakavissa 
tulehduksellisissa suolistotaudeissa biologisella 
lääkehoidolla on tärkeä rooli leikkaushoidon 
rinnalla. Psoriaasiin liittyvät lasten ihomuutok-
set ovat yleensä lieviä, ja biologisen lääkehoi-
don tarve rajoittuu lähinnä hankalan nivelpso-
riaasin hoitoon (6).
Biologiset lääkkeet lastenreuman 
hoidossa
Lastenreuma on heterogeeninen ryhmä pitkit-
tyneitä niveltulehdustauteja, joiden etiologia ei 
ole tiedossa ja jotka alkavat alle 16-vuotiaana 
(4). Noin puolet lastenreumapotilaista sairas-








luikää. Näiden potilaiden hoidossa tarvitaan 
biologista lääkehoitoa esimerkiksi silloin, kun 
oligoartriitti leviää polyartriitiksi eli moninivel-
tulehdukseksi tai kun niveltulehdus osoittautuu 
erosiiviseksi (4). Seronegatiivista (reumatekijä-
negatiivista) polyartriittia sairastaa noin kol-
masosa lastenreumapotilaista, joista vähintään 
kolmasosan tulehdusta ei saada hallintaan ta-
vanomaisilla reumalääkkeillä. 
Harvinaisempia lastenreuman alatyyppejä 
ovat seropositiivinen polyartriitti ja entesiittei-
hin liittyvät niveltulehdukset, jotka muistutta-
vat eniten aikuisten reumatulehdustauteja. Näi-
tä sairauksia potevien lasten lääkehoitosuosi-
tukset ovat pääosin yhteneviä aikuispotilaiden 
hoitosuositusten kanssa (3). Nykykäsityksen 
mukaan entesiitteihin liittyvät niveltulehdukset 
ovat biologiselta luonteeltaan samaa tautiko-
konaisuutta kuin aikuisten spondylartriitit, joi-
den hoidossa tavanomaisten reumalääkkeiden 
tiedetään olevan teholtaan vaatimattomia (7). 
Yleisoirein alkavaa lastenreumaa, Stillin tautia, 
sairastaa vain muutama prosentti lastenreuma-
potilaista. Stillin tautiin voidaan tarvita aggres-
siivista hoitoa biologisilla lääkkeillä, erityisesti 
silloin, kun yleisoireinen tulehdustila ei rauhoi-
tu suuriannoksisella glukokortikoidihoidolla 
(8, 9). 
Tärkeimmät lastenreuman hoidossa käytössä 
olevista biologisista lääkkeistä kohdistuvat tu-
lehdusreaktiossa keskeisten sytokiinien, TNF-
alfan, IL-1:n ja IL-6:n, toiminnan kontrolloi-
miseen (TAULUKKO). Näiden lääkkeiden teho on 
osoitettu satunnaistetuissa lumekontrolloiduis-
sa tutkimuksissa.
Eniten lastenreuman hoitoon käytetään 
TNF-alfan estäjiä, joko monoklonaalisia vasta-
aineita (adalimumabi, infliksimabi, golimumabi 
ja sertolitsumabipegoli) tai liukoisia TNF-α-
reseptorimolekyylejä (etanersepti). Näistä vain 
adalimumabilla ja etanerseptillä on virallinen 
käyttöaihe lastenreumassa. Teholtaan TNF-α:n 
estäjien arvioidaan olevan varsin samanlaisia 
niveltulehduksen hoidossa, tosin keskinäiset 
vertailututkimukset lastenreuman hoidosta 
puuttuvat (10). Lapsilla lääkkeen harvempi an-
TAULUKKO. Biologisten lääkkeiden osoitettu teho lasten vakavissa tulehdussairauksissa ja potilailla todetut 
neutraloivat lääkevasta-aineet. Arvio perustuu 31.12.2015 mennessä julkaistuihin tutkimuksiin ja kliiniseen ko-
kemukseen.




Etanersepti1, 3 + - - -
Infliksimabi2 + + (+) +
Adalimumabi1, 2, 3 + + (+) +
Abatasepti1 + - - -
Tosilitsumabi1, 4 + - (+) -
Golimumabi (+) (+) (+) -
Sertolitsumabipegoli (+) (+) (+) -
Rituksimabi (+) - (+) -
Anakinra4 + - - -
Kanakinumabi4 + - - -
Teho: + = satunnaistetussa kontrolloidussa tutkimuksessa havaittu, (+) = kontrolloimattomassa potilassarjassa tai kliinisen 
kokemuksen perusteella yksittäisillä potilailla, – = ei tehoa tai julkaistua tietoa
1Virallinen indikaatio lastenreumassa
2Virallinen indikaatio lasten tulehduksellisissa suolistotaudeissa
3Virallinen indikaatio myös lasten vaikean tai kroonisen läiskäpsoriaasin hoidossa
4Teho osoitettu yleisoireisessa lastenreumassa
5Yhdelläkään biologisista lääkkeistä ei virallista indikaatiota uveiitin hoidossa
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nosteluväli lisää hoitomyöntyvyyttä. Mahdolli-
suus hoitaa sairautta itse ihon alle annettavina 
ruiskeina käytettävillä valmisteilla on joillekin 
potilaille selkeä etu. 
Jos TNF-alfan estäjät eivät tehoa niveltu-
lehdukseen, otetaan käyttöön muita biologisia 
lääkkeitä (4, 10). Näistä lääkkeistä käyttöaihe 
lastenreumassa on pisimpään ollut T-lymfo-
syyttien estäjä abataseptilla (11). Tosilitsu-
mabia, joka on IL-6-reseptorin salpaava mo-
noklonaalinen vasta-aine, käytetään varsinkin 
yleisoireisen lastenreuman hoitoon (8, 12). 
Sillä on osoitettu teho ja hyväksytty käyttöaihe 
myös lasten polyartriitin hoidossa (13). Rituk-
simabi on B-lymfosyyttien CD20-vasta-aine, 
jota käytetään lähinnä systeemisissä sideku-
dostaudeissa, mutta yksittäistapauksissa siitä 
on ollut hyötyä myös reuma-
tekijäpositiivisessa tai muussa 
vaikeassa polyartriitissa, jos 
muut hoidot eivät ole auttaneet 
riittävästi (10). IL-1-reseptorin 
antagonisti anakinra on tehokas 
yleisoirein alkavan lastenreu-
man hoidossa (3, 14). Sen käyttöä kuitenkin 
rajoittavat tiheä annosväli (kerran päivässä) ja 
ihon alle annettavien ruiskeiden aiheuttama 
mahdollinen ärsytys. Anakinraa suositellaan 
myös yleisoireiseen lastenreumaan liittyvän 
harvinaisen mutta erittäin vakavan komplikaa-
tion, makrofagiaktivaatio-oireyhtymän hoitoon 
(15). Pitkävaikutteinen IL-1β:n vasta-aine, ka-
nakinumabi, on alun perin rekisteröity perin-
nöllisen CAPS-oireyhtymän (kryopyriiniin 
liittyvä jaksoittainen kuumeilu) hoitoon, mutta 




Lastenreumaan liittyy noin viidesosalla poti-
laista oireeton, krooninen silmän etuosauveiit-
ti eli värikalvotulehdus. Sairastumisen riski on 
suurin 2–4-vuotiailla oligoartriittia sairastavil-
la lapsilla, joilla havaitaan tumavasta-aineita. 
Suurta osaa lastenreumaan liittyvistä värikal-
votulehduksista voidaan hallitta tavanomaisilla 
lääkkeillä, joita ovat glukokortikoidi- ja laajen-
nustipat silmiin sekä systeeminen hoito metot-
reksaatilla tai jollakin muulla tavanomaisella 
reumalääkkeellä (17). Jopa puolella potilaista 
silmätulehdus kuitenkin jatkuu tai uusiutuu, ja 
tulehtuneisiin silmiin voi kehittyä komplikaa-
tioita, kuten kaihia, glaukoomaa ja värikalvon 
kiinnikkeitä (17, 18). 
Jos silmätulehdus ei rauhoitu tavanomaisel-
la lääkehoidolla, liitetään mukaan biologinen 
lääke (4, 17). Hoitosuositukset perustuvat 
kliiniseen kokemukseen. Millään biologisella 
lääkkeellä ei ole virallista käyttöaihetta uveiitin 
hoitoon. Kelan lääkekorvauksen voi kuitenkin 
saada, koska uveiitti luokitellaan hajapesäkkei-
seen sidekudossairauteen verrattavaksi tilaksi. 
Lastenreumaan liittyvän uveiitin hoidossa 
käytännössä tehokkaimmiksi ovat osoittautu-
neet TNF-alfan estäjät adalimu-
mabi ja infliksimabi (19, 20). 
Satunnaistettuja, kontrolloituja 
tutkimuksia tästä indikaatiosta 
ei ole julkaistu, mutta ainakin 
adalimumabista on parhaillaan 
käynnissä etenevä vertaileva 
Sycamore-tutkimus (21). Uveiitin hoidossa 
parhaat infliksimabivasteet on saatu säännöl-
lisillä 4–6 viikon välein annetuilla laskimoin-
fuusioilla. Tarvittavat annokset ovat yleensä 
suurempia kuin niveltulehduksen hoidossa 
(20). Etanersepti ei näytä tehoavan uveiitin 
hoidossa. Jopa uveiitin ensi-ilmaantumista on 
kuvattu etanerseptihoidon aikana (20). Näyt-
tö muiden biologisten lääkkeiden, esimerkiksi 
golimumabin, rituksimabin tai tosilitsumabin 
hyödyllisyydestä lastenreumaan liittyvän uveii-
tin hoidossa perustuu tapausselostuksiin. 
Biologiset lääkkeet 
tulehduksellisissa suolistotaudeissa
Tulehduksellisten suolistotautien (IBD), haa-
vaisen paksusuolitulehduksen ja Crohnin tau-
din, ilmaantuvuus on tuntemattomasta syystä 
viime vuosiin saakka jatkuvasti lisääntynyt 
myös lapsilla ja nuorilla. IBD:n taudinkuva on 
lapsilla keskimäärin aggressiivisempi kuin ai-
kuisilla ja vaatii usein lääkehoidon lisäksi leik-
kaushoitoa (2). Vakavien tulehdusten lääkehoi-
dossa noudatetaan samoja periaatteita kuin ai-
IBD:n taudinkuva on 






kuisilla: glukokortikoidit, aminosalisyylihapot 
ja immunosuppressiiviset lääkkeet, biologiset 
lääkkeet ja ravintoliuoshoito (vakavan Crohnin 
taudin hoidossa). Lasten kasvun turvaaminen 
on tärkeää, ja siksi pyritään välttämään suurten 
glukokortikoidiannosten pitkäaikaista käyttä-
mistä. Kasvun turvaamiseksi voidaan tarvita 
kirurgiaa jo taudin varhaisvaiheessa. 
Lasten IBD:n erityispiirteitä ja biologisten 
lääkkeiden käyttöä IBD:n hoidossa on äsket-
täin kuvattu tässä lehdessä (2, 22). TNF-alfan 
estäjät infliksimabi ja adalimumabi tehoavat 
kohtalaisen hyvin IBD:hen, ja ne on hyväk-
sytty yli kuusivuotiaiden keskivaikean ja vai-
kean IBD:n hoitoon, adalimumabi tosin vain 
Crohnin taudin hoitoon (23). Hoito aloitetaan 
useimmiten infliksimabilla, sillä oman kliini-
sen kokemuksemme mukaan se tehoaa hoidon 
aloituksen jälkeen adalimumabia nopeammin. 
Muitakin TNF-alfan estäjiä on kokeiltu las-
ten IBD:n hoidossa. Vaste sertolitsumabipego-
liin on ollut riittävä vain yksittäisillä potilailla. 
Golimumabia on käytetty kokeellisesti erittäin 
vaikeaa Crohnin tautia sairastavilla potilailla, 
joilla muut TNF-alfan estäjät ovat menettäneet 
tehonsa. Psoriaasin hoidossa käytettävä uste-
kinumabilääkitys (IL-12/23:n estäjä) on juuri 
aloitettu muutamalle vaikeaa IBD:tä sairasta-
valle lapsipotilaallemme. Integriinivasta-aine 
vedolitsumabi estää valkosolujen kiinnittymistä 
suolen epiteelin verisuoniin, ja sitä on testattu 
myös nuorten vaikean IBD:n hoidossa (23). 
Etanersepti, rituksimabi ja abatasepti eivät te-
hoa tulehduksellisiin suolistotauteihin (24).
Lääkehoidon räätälöinti
Suurin osa hoitamistamme potilaista reagoi 
TNF-alfan estäjiin, mutta lääkityksen teho voi 
hiipua. Osa erityisesti IBD- ja uveiittipotilaista 
tarvitsee annosvälin tihentämistä ja annosten 
suurentamista. TNF-alfan estäjiä käytettäessä 
pulmaksi saattaa muodostua lääkevasta-ainei-
den muodostuminen. Julkaistuissa tutkimuk-
sissa lastenreumaa tai IBD:tä sairastavista lap-
sista jopa 40 %:lla on todettu näihin lääkkeisiin 
kohdistuvien vasta-aineiden muodostumista 
(25). Vuoden 2014 aikana 28 %:lla HUS-alu-
eella adalimumabilla hoidetuista lastenreumaa 
sairastavista uveiittipotilaista todettiin posi-
tiiviset adalimumabivasta-ainemääritykset. 
 Crohnin tautia sairastavilla lapsilla vastaava 
osuus oli 90 %, jos lääkeainepitoisuus oli mit-
taamattoman pieni (Sanna Leinonen ja Laura 
Merras-Salmio, henkilökohtaiset tiedonannot). 
Etanerseptihoitoon ei nykykäsityksen mukaan 
liity neutraloivien vasta-aineiden muodos-
tumista. Sen sijaan kaikkia mabi-rakenteisia 
biologisia reumalääkkeitä kohtaan ilmeisesti 
muodostuu vasta-aineita, mutta ainakaan tois-
taiseksi lapsipotilailla ei ole raportoitu kaikkien 
näiden osalta sellaisia neutraloivia vasta-ainei-
ta, joiden vuoksi teho hiipuisi. 
Vasta-aineita muodostuu vähemmän, jos me-
totreksaatti tai atsatiopriini on käytössä samaan 
aikaan biologisen lääkkeen kanssa (26, 27). 
Muiden tavanomaisten reumalääkkeiden, kuten 
leflunomidin tai salatsosulfapyridiinin, lääke-
vasta-aineiden muodostumista estävästä tehosta 
lapsipotilailla tiedetään varsin vähän. IBD:ssä 
yhdistelmähoito lisää vakavien komplikaatioi-
den riskiä merkittävästi, minkä takia biologisia 
lääkkeitä pyritään käyttämään yksilääkehoitona. 
Lapsilla erityisenä haasteena on se, että infek-
tioiden aikana on harkittava biologisen lääkkeen 
tauottamista, mikä lisää lääkevasta-aineiden 
muodostumisen riskiä.
Ydinasiat
 8 Biologista lääkehoitoa käytetään lasten 
vakavien tulehdussairauksien hoidossa 
silloin, kun glukokortikoideilla ja muilla 
tavanomaisilla immunosuppressiivisilla 
lääkkeillä ei saada riittävää vaikutusta.
 8 Lasten vakavien tulehdussairauksien hoi-
dossa TNF-alfan estäjät ovat nykyisin eni-
ten käytettyjä biologisia lääkkeitä.
 8 Pitkäaikaishoidon ongelmana on biolo-
gisen lääkkeen tehon hiipuminen, joka 
näyttää suurelta osin johtuvan vasta-
ainemuodostuksesta lääkemolekyyleille.
 8 Tulevaisuuden haasteena on nykyistä yk-
silöllisemmin suunnattu biologinen lää-
kehoito.
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Adalimumabi- ja infliksimabihoidon rutii-
niseurantaan kuuluu lääkepitoisuuksien mit-
taaminen (28, 29). Pieni pitoisuus korreloi 
yleensä huonompaan tehoon sekä suurempaan 
lääkevasta-ainepitoisuuteen. Lievästi suurentu-
nut vasta-ainepitoisuus ei osassa tutkimuksista 
ole välttämättä korreloinut merkittävästi lääk-
keen tehon menetykseen tai vakaviin haittoihin. 
Biologisten lääkkeiden pitoisuusmäärityksistä 
näyttää joka tapauksessa olevan hyötyä, kun tu-
lehduksellisten tautien lääkitystä optimoidaan. 
Ainakin infliksimabiannoksen suurentaminen 
vähentää mahdollisesti lääkevasta-ainetuotan-
toa ja lisää myös tehoa lapsipotilailla (30). Jos 
potilas on remissiossa pitkän ylläpitolääkityk-
sen aikana ja todetaan pieni lääkeainepitoisuus, 
on mahdollista, että lääkitys voidaan lopettaa, 
sillä remissio on saavutettu todennäköisesti lää-
kityksestä riippumatta. Kun lapsille ja nuorille 
suunnitellaan biologisen lääkkeen tauotusta 
pitkän, rauhallisen tautivaiheen jälkeen, on tär-
keää huomioida potilaan elämäntilanne ja kou-
lunkäynnin vaihe, sillä kokemuksemme mukaan 
suurella osalla potilaista tauti aktivoituu puolen 
vuoden kuluessa lääkityksen tauottamisesta. 
Biologisen lääkehoidon  
turvallisuus lapsilla
Erilaiset haittavaikutukset ovat suhteellisen 
yleisiä kaikkien biologisten lääkkeiden käytön 
yhteydessä, mutta nämä haitat johtavat vain har-
voin lääkityksen keskeyttämiseen. Infektiot ovat 
tavallisimpia haittavaikutuksia, ja niitä esiintyy 
enemmän kuin vertailuväestössä (31, 32). Toi-
saalta biologisilla lääkkeillä jo hoidettaviin sai-
rauksiin, lastenreumaan ja IBD:hen, näyttää liit-
tyvän jonkin verran suurentunut infektioriski. 
Nuorilla IBD-potilailla on kuvattu biologiseen 
hoitoon liittyviä vaikeita Epstein–Barrin viruk-
sen aiheuttamia infektioita ja jopa vesirokon ai-
heuttamia kuolemantapauksia. 
TNF-alfan estäjistä on pitkä, yli 15 vuoden 
käyttökokemus, ja erilaisissa seurantatutkimuk-
sissa niiden käyttö on yleensä ollut turvallista. 
Lyhyemmän aikaa markkinoilla olleista eri sy-
tokiineihin vaikuttavista lääkkeistä ei toistai-
seksi ole olemassa riittävän pitkää seurantaa. 
Lastenreuman takia biologista lääkehoitoa saa-
neilla lapsilla ei ole pitkäaikaisissa seurantatut-
kimuksissa todettu suurentunutta syöpäriskiä 
vertailuväestöön verrattuna. Harvinaisen he-
patospleenisen T-solulymfooman riskin takia 
pitkäaikaista yhdistelmähoitoa atsatiopriinilla ja 
TNF-alfan estäjällä pyritään välttämään, vaikka 
lymfoomariskin on katsottu liittyneen enem-
män atsatiopriinin pitkäaikaiskäyttöön. 
Lopuksi
Biologiset lääkkeet ovat parantaneet lasten kroo-
nisten tulehdustautien hoitotuloksia merkittä-
västi. Näiden uusien lääkkeiden avulla tulehduk-
sen sammuttaminen ja remission saavuttaminen 
on mahdollista nopeammin ja entistä useam-
malle. Lapsilla biologiseen lääkehoitoon liittyvät 
vakavat turvallisuusriskit ovat harvinaisia.
Pitkäaikaisen biologisen lääkityksen ongel-
mana on lääkkeen tehon vähittäinen hiipu-
minen. Näihin tilanteisiin tarvitaan lisää lää-
kevaihtoehtoja, erityisesti vakavan IBD:n ja 
värikalvotulehduksen hoitoon. Tarvitaan myös 
lisää tutkimustietoa sytokiinien signaalireiteis-
tä ja biomarkkereista, jotta voitaisiin paremmin 
ennustaa, mitä biologista lääkettä missäkin ti-
lanteessa olisi hyödyllisintä käyttää sekä miten 
immunisoitumista lääkemolekyylejä kohtaan 
voitaisiin parhaiten estää. Nykyisin ei myöskään 
ole käytettävissä sellaisia biomarkkereita, joiden 
perusteella voitaisiin luotettavasti ennustaa tu-
lehdussairauksien vaikeutta ja pitkäaikaisuutta. 
Tulevaisuuden tavoitteena on nykyistä yksilölli-
semmin suunnattu biologinen lääkehoito. ■
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Special features of biological drug therapy in children
Several new biological drugs, of which TNFα blockers are being used most extensively, have in recent years been adopted 
for the treatment of pediatric inflammatory diseases such as juvenile arthritis and associated chronic iritis, and inflammatory 
bowel diseases. In special situations the children will be prescribed off-label also other drugs affecting cytokines, e.g. IL-1 
and IL-6 blockers. Tailoring of the treatment is possible today with the help of drug level measurements and anti-drug 
antibody determinations. Severe safety hazards associated with biological drug therapy in children are very rare.
